Уровень бета-1-дефензина, бапна-амидазной и эластазной активности ротовой жидкости у пациентов с хроническим периодонтитом by Колчанова, Н. Э. et al.
102
© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2016
УРОВЕНЬ  БЕТА-1-ДЕФЕНЗИНА,  БАПНА-АМИДАЗНОЙ  И  ЭЛАСТАЗНОЙ  
АКТИВНОСТИ  РОТОВОЙ  ЖИДКОСТИ  У  ПАЦИЕНТОВ 
С  ХРОНИЧЕСКИМ  ПЕРИОДОНТИТОМ
КОЛЧАНОВА Н.Э., ОКУЛИЧ В.К., ДЕНИСЕНКО А.Г.
УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет», г.Витебск, 
Республика Беларусь
Вестник ВГМУ. – 2016. – Том 15, №2. – С. 102-109.
THE LEVEL OF BETA-1-DEFENSIN, BAPNA-AMIDASE AND ELASTASE ACTIVITY 
IN THE SALIVA OF PATIENTS WITH CHRONIC PERIODONTITIS
KOLCHANOVA N.E., OKULICH V.K., DENISENKO A.G.
Educational Establishment «Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University», Vitebsk, Republic of Belarus
Vestnik VGMU. 2016;15(2):102-109.
Резюме. 
В современных концепциях патогенеза воспалительных заболеваний периодонта значительное внимание 
уделяется эндогенным антимикробным пептидам (АМП) и протеолитическим ферментам, которые явля-
ются важной составляющей врожденного иммунитета, обеспечивающего защиту против патогенов. 
Цель исследования – определить уровень бета-1-дефензина, БАПНА-амидазной и эластазной активности 
ротовой жидкости у пациентов с хроническим периодонтитом и ее взаимосвязь с периодонтологическим 
статусом.
Материал и методы. Проведено комплексное обследование 89 пациентов с хроническим периодонтитом и 
25 практически здоровых человек. В день обращения (проба 1) перед проведением лечебных мероприятий 
и после окончания лечения (проба 2) производился забор ротовой жидкости за час до еды в стерильные 
пробирки. 
Результаты. Установлено, что при развитии хронического периодонтита увеличивается уровень бета-1-
дефензина, а также БАПНА-амидазная и эластазная активность ротовой жидкости повышается относи-
тельно показателей здоровых лиц. К моменту окончания лечения уровень БАПНА-амидазной и эластаз-
ной активности снижается до показателя доноров. 
Заключение. В результате изучения активности эластазы ротовой жидкости разработан неинвазивный ме-
тод, позволяющий оценить тяжесть течения хронического периодонтита и эффективность проводимого 
лечения.
Ключевые слова: БАПНА-амидазная и эластазная активность, ротовая жидкость, хронический периодон-
тит, бета-1-дефензин.
Abstract. 
In modern concepts of the pathogenesis of inflammatory periodontal diseases considerable attention is paid to the 
endogenous antimicrobial peptides (AMPs) and proteolytic enzymes, which are an important component of the 
innate immunity, providing protection against pathogens.
The purpose of the research is to determine the level of beta-1-defensin, BAPNA-amidase and elastase activity in 
the saliva of patients with chronic periodontitis and its correlation with the periodontological status. 
Material and methods. Complex examination of 89 patients with chronic periodontitis and 25 practically healthy 
people was done. On a visit day (sample 1) prior to carrying out treatment measures and after completed treatment 
(sample 2) one hour before meals the saliva was taken into sterile test tubes.
Results. It has been established that during the development of chronic periodontitis the level of beta-1-defensin 
ПРОТЕОЛИТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ РОТОВОЙ ЖИДКОСТИ
103
ВЕСТНИК ВГМУ, 2016, ТОМ 15, №2
increases, and BAPNA-amidase and elastase activity in the saliva also increases with regard to the indices of 
healthy individuals. By the end of the treatment the level of BAPNA-amidase and elastase activity reduces up to 
the value of donors.
Conclusions. As a result of studying elastase activity in the saliva we have developed a non-invasive method enabling 
the assessment of the severity of chronic periodontitis course and the effectiveness of the provided treatment.
Key words: BAPNA-amidase and elastase activity, saliva, chronic periodontitis, beta-1-defensin.
Значительная распространенность за-
болеваний периодонта среди населения и от-
сутствие тенденции к их снижению — одна из 
актуальных проблем современной стоматоло-
гии [1].
Эндогенные антимикробные пептиды 
(АМП) и литические ферменты играют важ-
ную роль в защитной системе организма, явля-
ются составляющей врожденного иммунитета, 
который обеспечивает защиту против пато-
генов (широкого спектра бактерий, грибов, 
вирусов), а также участвуют в развитии про-
цессов воспаления, поддержания и регуляции 
адаптивной иммунной системы. В настоящее 
время охарактеризованы сотни антимикроб-
ных пептидов и литических ферментов, ко-
торые выявляются в эпителиальных тканях, 
фагоцитирующих клетках и биологических 
жидкостях человека [2].
Дефензины представляют собой не-
большие катионные пептиды, среди которых 
выделяют две основные группы: альфа и бе-
та-дефензины. Альфа-дефензины (HNP 1-6) со-
держатся в азурофильных гранулах нейтрофи-
лов, в то же время основными продуцентами 
бета-дефензинов (HBD 1-4) являются эпители-
оциты слизистых оболочек. HBD-1 экспресси-
руется у человека конструктивно, в то время 
как hBD-2 и hBD-3 являются индуцибельными 
пептидами, активирумыми микроорганизма-
ми или провоспалительными цитокинами. Де-
фензины отличаются по силе бактерицидной 
активности к различным группам патоген-
ных бактерий. HBD-1 обладает антибактери-
альной активностью по отношению к перио-
донтопатогенным микроорганизмам, таким 
как Porphyromonas. gingivalis, Aggregatibacter 
actinomycetemcomitans, Prevotella intermedia, 
Fusobacterium nucleatum, хотя и менее акти-
вен, чем hBD-2 и hBD-3. HBD-1 играет особое 
значение в предотвращении перехода коммен-
сальных бактерий в оппортунистические пато-
гены [3-5]. 
Ранее проведенные исследования доказа-
ли, что экспрессия различных АМП варьирует 
в зависимости от наличия воспаления в тканях 
десны и периодонта. Анализ уровня экспрес-
сии hBD-1 и hBD-2 у пациентов с гингивитом, 
агрессивным и хроническим периодонтитом 
показал значительно более высокий уровень 
hBD-1 в группе с хроническим периодонтитом 
[6].
При изучении уровня hBD-1 ротовой 
жидкости и сравнении его концентрации в 
слюне у детей с атопическим дерматитом при 
наличии и отсутствии гингивита статисти-
ческих различий не выявлено, а значения по-
казателей были в пределах 7,1 нг/мл и 6,9 нг/
мл [7]. По данным других авторов, при парал-
лельном анализе количества альфа и бета-де-
фензинов в слюне, уровень АМП наблюдался 
в диапазоне от 1 до 10 мкг/мл и от 1 до 33 нг/
мл, соотвественно [8].
Эластаза нейтрофилов – основная сери-
новая протеиназа человека, главным образом 
присутствует в азурофильных гранулах ней-
трофилов. Этот фермент способен расщеплять 
широкий спектр субстратов экстрацеллюляр-
ного матрикса, включая эластин, протеино-
гликаны, коллаген и фибронектин. Роль этих 
ферментов в патогенезе зависит от баланса 
между ферментом и ингибитором фермента 
в ткани. Повышение уровня эластазы в зубо-
десневой жидкости связано с активной поте-
рей периодонтального прикрепления, поэтому 
уровень эластазы считают маркером прогрес-
сирования заболевания периодонта [2]. 
БАПНА-амидазная (трипсиноподобная) 
активность является одним из видов проте-
олитической активности ротовой жидкости, 
для изучения которой в качестве субстрата 
используют натрий-бензоил-DL-аргинин-4(р)-
нитроанилида гидрохлорида (БАПНА). 
В клинической лабораторной практике 
определение уровней АМП и литических фер-
ментов может быть полезно в качестве марке-
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ров системной активации нейтрофилов, при 
мониторинге течения инфекционных и воспа-
лительных заболеваний [2].
Цель исследования – определить уро-
вень бета-1-дефензина, БАПНА-амидазную и 
эластазную активность ротовой жидкости у 
пациентов с хроническим периодонтитом и ее 
взаимосвязь с периодонтологическим стату-
сом. 
Материал и методы
Для определения БАПНА-амидазной 
и эластазной активности в исследование 
включены 89 человек с хроническим пери-
одонтитом. Из них для определения уровня 
бета-1-дефензина в ротовой жидкости была 
сформирована отдельная группа пациентов с 
хроническим периодонтитом до и после лече-
ния – 20 человек, и контрольная группа – 10 
человек.
При обследовании пациентов сформи-
рованы 3 группы в зависимости от степени 
тяжести в соответствии с рекомендациями 
Американской академии периодонтологии 
и рентгенологическими симптомами: 24 - c 
легкой, 42 - средней и 23 - тяжелой степенью. 
Контрольную группу составили 25 практиче-
ски здоровых человек без явлений воспаления 
в тканях периодонта, сопоставимых по полу и 
возрасту с пациентами исследуемой группы. 
Всем пациентам было проведено кли-
ническое и рентгенологическое исследование 
состояния тканей периодонта с определени-
ем индекса зубного налета Силнесс-Лоэ (PI 
Silness – Loe, 1964), индекса кровоточивости 
десневой борозды (SBI, Muhlleman, 1971) в мо-
дификации Cowell (1975), периодонтального 
индекса (PI, Pussel, 1956), индекса интенсив-
ности кариеса (КПУ), определения глубины 
периодонтального кармана.
Все пациенты в день обращения полу-
чали традиционное лечение в соответствие 
со степенью тяжести заболевания, включаю-
щее профессиональную гигиену полости рта, 
устранение местных факторов, способствую-
щих скоплению и активации действия микро-
организмов, местную противовоспалительную 
терапию, закрытый кюретаж периодонтально-
го кармана. 
В день обращения перед проведением ле-
чебных мероприятий (проба 1) и в день завер-
шения лечения (проба 2) производился забор 
ротовой жидкости за час до еды в стерильные 
пробирки. 
Для определения уровня бета-1-
дефензина в ротовой жидкости был использо-
ван набор Human DEFb1, ELISA Kit (Houston, 
USA) в соответствии с инструкцией.
Для определения активности эластазы 
нами была модифицирована методика Бэй-
ли Дж. определения эластазной активности в 
биологических жидкостях [9].
Для определения БАПНА-амидазной 
активности ротовой жидкости в качестве 
субстрата протеолиза использовали бензоил-
аргинин-р-нитроанилид [10]. 
Статистическая обработка результатов 
проведена с помощью пакета прикладных 
программ «Statistica 10.0», «МS Excel». Для 
оценки данных применены методы параметри-
ческой статистики, представлены в виде сред-
него значения (М) и среднего квадратичного 
отклонения (s), непараметрической статисти-
ки, представлены в виде значений  медиан 
(Ме) с указанием нижнего 25-й (LQ) и верх-
него 75-й квартилей (UQ). Для анализа стати-
стических различий в двух зависимых группах 
по количественному признаку применялись 
параметрический метод t-критерий Стьюден-
та для зависимых групп и непараметрический 
критерий Вилкоксона. Для сравнения двух 
независимых групп по количественному при-
знаку применялся параметрический метод 
t-критерий Стьюдента для независимых групп, 
непараметрический критерий Манна-Уитни. 
Корреляционные зависимости оценивали с 
помощью ранговой корреляции Спирмена (r); 
связь считалась слабой при r≤0,25, умеренной 
при 0,25<r<0,75 и сильной при r≥0,75. Для всех 
видов анализа результаты считали статистиче-
ски значимыми при p<0,05 [11].
Результаты и обсуждение 
Результаты индексной оценки перио-
донтального статуса и уровня интенсивности 
кариеса у пациентов с хроническим периодон-
титом и контрольной группы представлены в 
таблице 1.
У пациентов с хроническим периодон-
титом отмечаются достоверно более низкие 
показатели уровня гигиены ротовой полости 
(индекс PI Silnes-Loe), высокие показатели, 
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характеризующие состояние тканей периодон-
та (SBI, PI Pussel, глубина периодонтального 
кармана) и интенсивности кариеса (КПУ), чем 
у контрольной группы.
При исследовании уровня бета-1-
дефензина в ротовой жидкости были полу-
чены следующие результаты: концентрация 
бета-1-дефензина в слюне в контрольной груп-
пе составила 2,7±1,2 нг/мл, показатели у паци-
ентов с хроническим периодонтитом до лече-
ния 4,37±1,1 нг/мл и после – 4,31±1,2 нг/мл не 
имели статистически достоверных различий 
(р>0,05). При сравнении с контрольной груп-
пой уровень бета-1-дефензина у пациентов с 
хроническим периодонтитом (р<0,01) был до-
стоверно выше (табл. 2).
Результаты определения активности эла-
стазы ротовой жидкости у пациентов с хрони-
Таблица 1 – Значение стоматологических индексов у пациентов с хроническим периодонти-
том и контрольной группы (Ме, LQ - UQ)
Индекс Контрольная группа (n=25) Хронический периодонтит (n=89)
PI Silnes-Loe 0,43; 0,34-0,58* 1,98; 1,7-2,9*
SBI 0,25; 0,24-0,42* 2,3; 1,74-2,9*
PI Pussel 0,1; 0-0,19* 3,25; 2,4-3,75*
Глубина ПК, мм 1,7; 0,75-1,85* 5,2; 3,5-6,5*
КПУ 12; 8-17,5* 19; 15-23*
Примечание: * – р<0,001.
Таблица 2 – Концентрация бета-1-дефензина в ротовой жидкости у пациентов с хрониче-
ским периодонтитом  в сравнениии с контрольной группой 
Группа пациентов
Уровень дефензинов, нг/мл, М±s
р
до лечения после лечения
Контрольная группа (n=10) 2,7±1,2*
Хронический периодонтит (n=20) 4,37±1,1* 4,31±1,2* р>0,05
Примечание: * – р<0,01.
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ческим периодонтитом разной степени тяже-
сти представлены в таблице 3.
При сравнении активности эластазы ро-
товой жидкости у пациентов с хроническим 
периодонтитом с активностью эластазы кон-
трольной группы выявлена статистически 
значимая более высокая активность фермен-
та у пациентов с тяжелой и средней степенью 
тяжести течения заболевания (р<0,001), в день 
обращения у пациентов с легкой степенью ста-
тистических отличий не выявлено (р>0,05). 
Таким образом, при развитии хронического 
периодонтита активность эластазы ротовой 
жидкости повышается относительно показате-
ля здоровых лиц. 
После завершения курса лечения актив-
ность эластазы ротовой жидкости у пациен-
тов с патологией периодонта статистически 
значимо не отличалась от показателей группы 
сравнения (р>0,05), таким образом происхо-
дила нормализация данного показателя.
При сравнении активности эластазы 
ротовой жидкости пациентов с хроническим 
периодонтитом разной степени тяжести выяв-
лено статистически значимое повышение ак-
тивности фермента в зависимости от тяжести 
воспалительного процесса. Так, в день обра-
щения у пациентов с тяжелой формой данный 
показатель составил 0,025; 0,0094-0,034 пкат, 
а у пациентов со средней и легкой степенью 
тяжести - 0,0079; 0,0033-0,015; 0,0012; 0,00057-
0,0028 пкат соотвественно (р<0,001).
На основании полученных данных уста-
новлено, что активность эластазы ротовой 
жидкости повышается при развитии хрониче-
ского периодонтита, так как возникает инфи-
цированный очаг, в который преимуществен-
но мигрируют нейтрофилы и за счет секреции 
ферментов и своей гибели повышают уровень 
эластазы в слюне. При купировании воспа-
лительных процессов уровень нейтрофилов 
резко уменьшается и падает концентрация 
эластазы до показателей здоровых лиц. Тем 
самым определение ее активности позволяет 
оценить эффективность проводимого лечения.
Результаты изучения БАПНА-амидаз-
ной активности представлеены в таблице 4.
На основании проведенного исследова-
ния БАПНА-амидазная активность ротовой 
жидкости в контрольной группе составила 
2,82±1,3 пкат, у пациентов с хроническим пе-
риодонтитом 2,96±1,15 пкат для легкой сте-
пени тяжести, 4,39±1,28 пкат для средней и 
5,57±1,46 пкат для тяжелой. Нами было от-
мечено снижение трипсиноподобной (проте-
олитической) активности ротовой жидкости 
у пациентов с патологией периодонта после 
проведенного лечения. В то же время у паци-
ентов с легкой степенью тяжести хроническо-
го периодонтита статистически достоверных 
отличий от показателей контрольной группы 
не выявлено. 
Отмечается положительная корреляция 
стоматологических индексов (PI Silnes-Loe, 
Таблица 4 – БАПНА-амидазная активность ротовой жидкости пациентов с хроническим 
периодонтитом
Группа пациентов
БАПНА-амидазная активность, пкат М±s р
до лечения после лечения
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SBI, PI Pussel, Глубина ПК) и БАПНА-амидаз-
ной и эластазной активности ротовой жидко-
сти. Данные корреляционного анализа пред-
ставлены в таблице 5.
При сравнении БАПНА-амидазной и 
эластазной активности ротовой жидкости у 
пациентов с хроническим периодонтитом и 
индексов PI Silnes-Loe, SBI, PI Pussel выявле-
на умеренная корреляция (r=0,699; 0,656; 0,638 
соотвественно для эластазной и r=0,61; 0,601; 
0,582 для БАПНА-амидазной активностей), 
глубины периодонтального кармана с эла-
стазной активностью – сильная корреляция 
(r=0,786), с БАПНА-амидазной активностью 
– умеренная корреляция (r=0,596). Корреля-
ции между БАПНА-амидазной и эластазной 
активностью ротовой жидкости и индекса ин-
тенсивности кариеса не выявлено. 
Установлено, что БАПНА-амидазная и 
эластазная активность ротовой жидкости на-
ходятся в прямой корреляционной зависимо-
сти между собой (r=0,596, р<0,05), что связано 
с активизацией протеиназ при воспалительных 
процесах в тканях периодонта и позволяет ис-
пользовать данные факторы для диагностики 
и оценки тяжести течения воспалительного 
процесса при хроническом периодонтите. 
При изучении взаимосвязи уровня бета-
1-дефензина с БАПНА-амидазной и эластаз-
ной активностью ротовой жидкости выявлена 
слабая обратная корреляционная зависимость: 
r=-0,254 и r=-0,237, р<0,05 соответственно.
C целью оценки чувствительности и 
специфичности метода для диагностики степе-
ни тяжести хронического периодонтита, был 
проведен ROC-анализ полученных данных. 
ROC-анализ полученных результатов 
представлен в таблице 6.
ROC-анализ для легкой степени тяжести 
не проводился, т.к. статистически значимых 
отличий у пациентов с легкой степенью хрони-
ческого периодонтита от контрольной группы 
не выявлено.
Применение ROC-анализа позволяет 
отнести пациентов с уровнем активности эла-
стазы  ротовой жидкости выше 0,019 пкат к 
группе пациентов с тяжелой степенью хрони-
ческого периодонтита, при показателях выше 
Таблица 5 – Корреляция стоматологических индексов с БАПНА-амидазной и эластазной 
активностью ротовой жидкости
Индекс
Эластазная активность БАПНА-амидазная активность
Коэффициент Спирмена
PI Silnes-Loe 0,699* 0,61***
SBI 0,656* 0,601***
PI Pussel 0,638* 0,582***
Глубина ПК, мм 0,786* 0,596***
КПУ 0,03** 0,00004**
Примечания: * – р<0,001, ** – р>0,05, *** – р<0,05.
Таблица 6 – ROC-анализ данных, полученных при исследовании эластазной активности 












средняя/контрольная >0,0013 80 100 91-100
средняя/легкая >0,0015 60,87 100 91-100
средняя до/после лечения >0,0016 70,3 97,6 87-99,6
средняя/тяжелая >0,019 69,5 85,7 57-84
тяжелая/контрольная >0,0041 100 91,3 71-98
тяжелая до/после лечения >0,0065 82,3 86,9 66-97
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0,0015 пкат, но ниже 0,019 пкат – к пациентам 
со средней степенью тяжести. Критерием вы-
здоровления является снижение показателя ак-
тивности эластазы у пациентов с тяжелой сте-
пенью более 0,0065 пкат и со средней степенью 
более 0,0016 пкат.
Заключение
1. При развитии воспалительного про-
цесса в тканях периодонта происходит по-
вышение уровня бета-1-дефензина в ротовой 
жидкости по сравнению с контрольной груп-
пой лиц без патологии периодонта в анамне-
зе. Однако при изучении взаимосвязи уров-
ня бета-1-дефензина с БАПНА-амидазной и 
эластазной активностью ротовой жидкости 
выявлена слабая обратная корреляционная 
зависимость: r=-0,254 и r=-0,237, р<0,05 соот-
ветственно.
2. Уровень активности эластазы ротовой 
жидкости выше 0,019 пкат соответствует груп-
пе пациентов с тяжелой степенью хрониче-
ского периодонтита, а при показателях выше 
0,0015, но ниже 0,019 –  пациентам со средней 
степенью тяжести. Критерием выздоровления 
является снижение показателя активности эла-
стазы у пациентов с тяжелой степенью более 
0,0065 пкат и со средней степенью более 0,0016 
пкат.
3. БАПНА-амидазная и эластазная ак-
тивность ротовой жидкости повышается при 
развитии хронического периодонтита, при 
устранении воспалительного процесса в пери-
одонтальных тканях активность данных фер-
ментов снижается до показателей здоровых 
лиц, что позволяет оценить эффективность 
проводимого лечения. Выявлена зависимость 
уровня БАПНА-амидазной и эластазной ак-
тивности ротовой жидкости от тяжести тече-
ния хронического периодонтита.
4. При сравнении БАПНА-амидазной 
и эластазной активности ротовой жидкости 
у пациентов с хроническим периодонтитом и 
индексов PI Silnes-Loe, SBI, PI Pussel выявле-
на умеренная корреляция (r=0,699; 0,656; 0,638 
соотвественно для эластазной и r=0,61; 0,601; 
0,582 для БАПНА-амидазной активностей), 
глубины периодонтального кармана с эла-
стазной активностью – сильная корреляция 
(r=0,786), с БАПНА-амидазной активностью 
– умеренная корреляция (r=0,596). 
Статья выполнена при выполнении НИР 
«Изучение патогенеза развития воспали-
тельных заболеваний периодонта», договор с 
БРФФИ М15М-075 от 4.05.2015 г.
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